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　　　In且uences　oHabet．alo1，　an　alpha　and　beta　adrenoceptor　blocking　agent，　on　the　function　of　mammalian
digestive　syste皿were　investigated．
　　　1）Large　amounts．of　labetalo1（200　mg／k．9，　P．o．，10皿9／kg，　i．v．）delayed　gastrQintes．tinaI　transit　in　mice・
From　the　results　of　experiments　on　isolated　intestine，　these　retardations　of　transit　might　have　been
caused　by　the　nonspeci丘。　relaxing　action　of　labetalol　on　the　smooth　muscle　of　the　dige．stive　tract．
　　　2）Intravenous　administration　of　Iabetalol（10　mg／kg）caused　a　temporary　increase　of　intragastric
pressure　in　rats．and　intraluminal　pfessure　in　rabbit　jejunum．
　　　3）Labeta1QI　suppressed　histamine一三nduced　contraction　of　isQlat．e．d　guillea－pig　ileum．　In　Shay　rats，
an　increased　secretion　of　gastric　juice　by　hi．stamine（50　mg／kg，　i．c．）was　inhibited　by　labetalol（10　m．9／kg，
i．v，）which　had　no　effect　on　the　gastric　secretion．
　　　4）Administration　of　labetalo1（10　mg／kg，　i，v．）produced　an　increase　in　sa／ivation　o壬mice．
　　　5）　Labetalol　had　no　effect　on　bile　secretion　and　biliary台xcretion　Qf　BSP　in　rats．
　　　Fエom　the　above　results，　it　seems　Iikely　that　Iabetalol，　in　addition　to　its　alpha　and　beta　adrenoceptor
blocking　action，．　may　have　a　relaxing　actioll　on　smooth　muscle，　an　enhancing　action　oll　salivation　and　an
antihista血inic　action．　　　　　　　　　　　　　（Received　April　10，1980　aロd　aec．epted　May　26，1980）
1　緒 言
　Labetalolは，　Farmer磁αZ．1）によってαおよびβ
adrenoceptorの．遮断薬としての作用を有することが明ら
かにされた薬物である．その後この遮断作用は，多くの動
物実験2β）により．確認され，かっこの薬物の循環器系への
影響．は，その降圧剤としての利用目的から，殊に詳細に検
討されてきている4・5＞，その反面，この薬物投与後の消化
器系の機能に対する影響については，未だよく知られてい
ない．本研究は，消化器系全般に対するこの薬物の作用を
検討する目的で行なわれた．
2　実験材料および実験方法
2・1実験材料
実験には，ICR系雄i性マウス（18～249），　Wistar系雄
性ラット（190～3409），Hartley系雄性モルモ．ット（250～
3009）および雑種雌雄白色ウサギ（2．6～3．2kg）をそれぞ
れ使用した．
　Labetalol　HCI，すなわち5一｛1－hydroxy－2一［（1－methyl－3－
phenylpropyl）amino］ethyl｝salicylamide　HC1，（以下
Labetalolと略す）は，生理食塩水に溶解したものを用い
たが，例外として経口投与するさいには，Q．25％hydrQxy－
ethyl　cellulose（Natroso1．250H）に懸濁させたものを
使用した．
2・2実験方法
　2・2・1　消化管運動についての実験
　2・2・1・1　腸管内輸送能
　20時間絶食させたマウスを一群6匹として実験を行っ
た．Labet．alolの経口投与60分後もしくは1abetalol，
phentolamineまたはpropranolol尾静脈内投与直後に，
5弩活性炭の10傷gum　acaciaの懸濁液をマウス当り
0．2m♂経口投与した．活性炭投与30分後にマウスを殺し，
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直ちに幽門部を結紮したのち，胃と小腸の全体を摘出し，
小腸全長に対する活性炭の移行率を求めた．
　2・2・1・2　生体内胃および小腸運動
　24時間絶食させたラットを，urethane（1．5　g／kg，　s，c．）
麻酔下で開腹し，先端にゴム球を装着したポリエチレン
チューブ（内径2mm）を，幽門括約筋部と十二指腸胆管開
口部との中間より胃内に約1．5cm挿入し，これを十二指
腸壁で，筋層に糸をかけ，チューブの根元を固定した，腹
腔を閉じたのち，切開創を通して体外に導いたチューブの
断端より37℃の温水を約1m♂注入し，記録される胃内圧
が約4cmH20となるように調節した．次にチューブ端
を圧トランスデューサー（東洋ボールドウィソ，LPU－0．1－
350－0－II）に接続し，胃内圧の変化をmanometer（日本光
電MP－3　A）を介して記録計㈲本光電，　WI－130）で記録
した．
　また，ウサギの空腸内にゴム球つきのチューブを肛門側
に向って約5cm挿入し，前述したラットの胃の場合と同
様にして空腸の内圧の変化を記録した．
　2・2・2　摘出腸管を用いた実験
　2・2・2・1　ウサギ摘出回腸
　24rl寺間絶食させたウサギの摘出回腸を，　Magnus槽の
37。C　Tyrode液中に懸垂し，自動運動をキモグラフィオ
ンを用いて等張性に記録した．実験中は，混合ガス（5％
CO2，95％02）を通気した．
　2・2・2・2モルモット摘出回腸
　24時間絶食させたモルモットの摘出回腸について，ウサ
ギ摘出回腸と同様の方法により，acetylcholine，　nicotine
およびhistamineによる収縮に対するlabetalolの作用
を検討した．またMagnus槽のTyrode液中に懸垂した
モルモッ1・回腸に，Pa亡on6）の方法にしたがい電気刺激（0．1
Hz，0．2　msec．，20　V）を加えた時の腸管収縮を，　FDピヅ
クアップ（日：本光電，SB－1　T）を介して記録計に記録した，
　2・2・3　唾液，胃液，胆汁分泌について
　2・2・3・1唾液分泌
　マウスをurethane麻酔（1．89／kg，　s．c．）し，　Richter7）の
方法により唾液分泌量を測定した，マウスを濾紙（TOYO，
Table　1雌ご’5け冒Zαう8孟α♂01，ρ加ノπ0♂α漉π8αη4ρ2’砂ノ脚zoZO♂0ηが妙㍑Z5∫0η
の‘’読απoα♂ノ’z8α〃〃’1昭が漉65彦勿6げ7加08
Dose
（mg／kg）
Propulsion　of
charcoal　meal（％）
Mean±SEM（n；6＞
pvalue
Oral　administration
　　Saline
　　O．25％Natrosol
　　Labetalo1
　0，2（mの
　0．2（mの
10
50
100
200
66ユ±4．8
62．4十3．5
78．9±5．6
60．2±3．3
59．9±4．2
45．8＋2．9 p〈0．05
Parenteral　administration
　　Saline（i，v．）
　　Labetalol（Lv．）
Phentolamine（i．v．）
Propranolol（i．v．）
Phentolamine（i．P．）
　　Plus　prQpranolo1（Lv．）
Phentolamine（i．P．）
　　plus　propranolol（i．v，）
0，2（mの
1
3
10
30
1
10
1
10
1
1
10
10
79．8＋5．2
79．8±5．2
75．9±7．5
50．9±6．0
37．4±9．0
85．5±5．7
61．4±4．4
672±7．3
59．5±9，2
87．9±6．8
56．5±5．1
p〈0．05
p＜0．05
p＜0．05
Pvalues＝compared　with　saline－treated　group．
Drugs　were　given　60　min　before　the　charcoal　meal　orally　or　shortly　before　the　meaエparen－
terally，
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No．3）上に腹位に置き，　labetalo1を尾静脈内に投与後
5分毎に濾紙を移動させ，唾液でぬれた部分の面積を記録
した．分泌量は，薬物投与後に得られた唾液のスポットの
面積として表わした3）．
　2・2・3・2胃液分泌
　48時間絶食させたラット（260～3409）を用いShay　8∫
α乙8）の方法にしたがい，ether麻酔下で開腹し，胃幽門部
を結紮後，一旦腹壁を閉じた．4時間後に再び開腹し，胃を
摘出して胃液量ならびに総酸度を測定した9＞．Labetalol
は，1mgおよび10　mgを，幽門部を結紮した直後に股静
脈より投与した，また別の動物群では，histamine　50　mg／
kgを皮下注射し，直ちに股静脈よりlabetalol　10　mg／kg
を投与し，2時間後に胃を摘出して，胃液量と総酸度を測
定した．
　2・2・3・3胆汁分泌
　ラット（190～2609）をurethane（1．59／kg，　s．c．）で麻
酔し，開腹して総胆管にポリエチレンチューブを挿入し，
5時間の胆汁流出量ならびにBSPの排泄量を測定した・
Labetalolの投与を，　i）実験の24時間前に，200　mg／kg
を経口的に，あるいは，ii）実験時に，10　mg／kgを股静脈
内に行った．
3　実験結果
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3・1　消化管運動について
　3・1・1　腸管内輸送能
　Labetalolは，マウスを用いた実験で，1001ng／kg以下
の経口投与量，もしくは3mg／kg以下の静脈内投与量で
は，炭末の腸管内移動に影響を与えなかった．経口投与量
が200mg／kgもしくは静脈内投与量が10　mg／kg以上に
なると，外面の移動は対照群に比べて有意に抑制された
（Table　1）．　Labetalolの静脈内投与により炭末の移動が抑
えられたマウスでは，肉眼的に明らかな胃膨満と，炭末の著
しい胃内残留とが認められた．Phentolamine（α受容体
遮断薬）とpr・pranolo1（β受容体遮断薬）を各10　mg／kg同
時投与した時にも，炭末移動の抑制が認められた（Table　1）．
　3・1・2　生体内胃および小腸の運動
　ラットの胃の内圧の変動は，labetalolの静脈内投与直
後から充進した（Fig．1，　Table　2）．すなわち10　mg／kgの
1abetalolを投与されたラットでは，投与後直ちに運動の
尤進を意味するところの内圧の変動幅の増大がみられ，か
つ筋緊張（tonus）の増大を意味する基線の上昇が認められ
た．これらはほぼ10分間持続した．また，1mg／kgを静
脈内に投与したラットでも，軽度の胃内圧の上昇が，5例
中3例に認められた．
　ウサギの空腸においても，10mg／kgのlabetalolの静
Fi9．1　Effect　of　labetalol　on　intragastric　pressure
　　　　of　rat．
　　　Labetalo1（Lab）was　given　into　the　rat　femoral
　　　veln．
Table　2雌。’56ゾ♂αゐ6彦α10♂（10mg／kg）oπ
ガ磁アη9α5彦ア宏1ウrθ∬％7で勿7【αお
Rat　No，
1
2
3
4
5
6
7
Pressure　beforelabetalol
administration
5（cmH20）
2
6
4，2
3
5
3
Pressure　afterlabetalol
administration
10．7（cmH20）
9．5
10．5
9．2
10．0
7．0
6．0
Mean±SEM4．0±0．5 9．0±0．7
脈内投与は，ラット胃と同様に運動の：二進と緊張の増大を
惹きおこした（Fig．2）．
3・2　摘出腸管を用いた実験
　3・2・1　ウサギ摘出回腸
　ウサギ回腸の自動運動は，1abetalolの濃度が10－69／m♂
以下では影響をうけなかった．5x10『69／m♂では，収縮の
頻度がやや減少し，弛緩する傾向を示した（Fig．3A）．薬
物の濃度を2×10－49／mZに高めると，　Fig，3Bに示した
ごとく，著しい自動運動の抑制が認められた．このような
抑制は，Tyrode液による洗糠で消失し，ほぼlabetalo1
投与前の状態に回復した．
　3・2・2　モルモット摘出回腸
　Acetylcholineの濃：度作用曲線を，　labetalolは5×10－5
g／m♂の濃度で右方移動させなかったが，最大収縮を約20弩
低下させた（Fig，4A）．　Histamineの濃度作用曲線は，
5xIG－79／mZの1abeta1Q1で右方に移動した（Fig．4B）．
　電気的に経回刺激を加えたモルモット摘出回腸の収縮
は，1abetalolの濃度が10－69／m♂以上では抑制された
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Fig．2　EfFect　of　labetalol　on　intraluminal　pressure
　　　　of　rabbit　intestine．
　　　　Labetalo1（Lab）was　given　into　the　rabbit
　　　　femoral　vein．
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Fig．3　Effect　of　labetalol　on　motility　of　isolated
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（Fig．5）．同時に観察したnicotine（1　x　10－69／mZ），　hista－
mine（1×10－7　g／m1）およびacetylcholine（1×10－89／mZ）
による収縮も，この濃度の1abetalolによりいずれも抑制
された．
3・3唾液分泌
　Labetalol　10　mg／kgをマウス尾静脈内に投与すると，
16例中8例に約3時間持続する唾液の分泌尤進が認めら
れた（Fig．6）．しかし，1mg／kgの投与量では，15例中2
例に弱い分泌増加が認められたにすぎなかった．
3・4　胃液分泌
　Labetalol　lo　mg／kgの静脈内投与は，　shayラットの
胃液分泌量ならびに総酸度に関して何等影響を与えなかっ
た（Table　3）．しかし，　histamine　50　mg／kg（s．c．）によっ
て惹きおこされる胃液分泌の尤進を，labetalol　lo　mg／kg
は完全に抑えた・また，総酸度の上昇も同様に抑えら
れた，
　　　　　　　2x10－8　2x10－7　2x10－6　2x10『5　2x10－4
　　　　　　　　　　　　His　Conc．（9’ml）
Rg。4　Dose　response　curves　of　acetylcholine（ACh）
　　　　and　histamine（His）for　contraction　of　iso－
　　　　lated　guinea－pig　ileum　in　the　absence　and
　　　　the　presence　of　labetalol，
　A：labetalol（●一●：absence，▲一一一▲＝5×10－7
　9／mZ，　Q一一一〇＝5xlo　69／皿Z，△十十十△＝5×10－5
　9／mの．
　B二Labetalol（●一●；absence，○一〇：5×10－79／mZ，
　△一△：5×10一69／mZ）．
3・5胆汁分泌
　Labetalol　2001ng／kgを経口投与したラットで，24時間
後において測定した胆汁流出量およびBSPめ排泄能は，
対照群に比して有意の差が認められなかった（Table　4）．
また，labetalol　lo　mg／kgの静脈内投与によっても，同様
に胆汁流出量およびBSP排泄量について対照群との間に
有意の差を認めなかった．
4　考　　按
　Labetalolの投与量が比較的大量の時には，経口，静脈
内投与いずれの場合にも，マウスの消化管内容の移動を遅
延させた（Table　1），ウサギ摘出回腸において，　Fig．3A，
Bに示したごとく，labetalolにより平滑筋の緊張低下と
自動運動の抑制を起こしたことは，これらの現象が消化管
内の移動の遅延に密接な関係をもっていることを推測させ
446 大鹿英世・他 札幌医誌
　一喰（醐横
｛｛ii ｛，レ1
読
｝　1　．l　l　し
　鱒㎜}ー　倉’しab　筆。樋6 AC熱10卿8
一金　　一一　　構S 　 L諭　　肇が7　　肇。－6 　　　一一ド　　　　一？耗is　　　し鱒　　　　　　　繕i§壌◎一フ　　鱒◎蝉6　　　舞。呼
含　　㎜　一目。　　　　しab
葡一6　　Io－6
全　　　　一　全天。　　　　繍も　　　　　　麟¢
　　　　　5X竃0　6　　　　　　　　1◎轡6奪◎鴫
Fig．5　　1nhibitory　effects　of　labetalol　on　contraction　of　isolated　guinea－pig　ileum．
　　　The　upper，　middle　and　lower　recordings　were　carried　out　in　three　separate
　　experiments．　Horizolltal　bars　represent　the　duration　of　electrical　stimulation
　　Each　arrow　shows　the　administration　of　labetalol（Lab），　acetylcholine（ACh），
　　histamine（His）and　nicotine（Nic）．　The　preparations　were　washed　out　between
　　each　record　with　fresh　Tyrode　solution，
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Hg．6　Salivary　responses　to　labetalol　in　mice．
，Volumesσf　sa！iva　were　expressed　as　the　size　of
spots　caused　lwith　mouse　saliva　during　a　5　min
periQd．　Labetalol　was　given　into　mouse　tail　vein
at　zero　tlme．
Labetalol：●一一●1　mg／kg，▲一一一一▲：10　mg／kg，
×一x　50mg／kg．
る・この薬物が，直接平滑筋の弛緩を起こすことは，気管
支平滑筋4，10），結腸紐4，11）について認められている．本実
験では，1abetalo1の存在下でモルモット回腸について，電
気的経壁刺激の効果と腸管平滑筋の収縮物質の効果とを同
時に検討したところ，Fig．5に示したごとく，1abetalo1
の筋弛緩作用は，非特異的に生ずることが明らかとなっ
た．恐らくこの平滑筋弛緩作用には，labeta1・1のcalcium
拮抗作用が関係しているものと考えられる4・1D．
　一方，消化管内の繋駕移動を検討した実験で，移動が遅
延した例では，胃の著しい膨満と多量の炭末の残留が認め
られた．この事実は，胃内容の小腸への流出が不充分で
あったことを示しているものと考えられ，胃幽門部の緊張
状態の尤進がその一因として挙げられるかも知れない．組
織学的には，この部分の輪状筋層は，縦走筋層よりも交感
神経支配に富んでいる12）・この部分の輪状筋標本は，nor－
adrenalineによって収縮し，低濃度（1×10　8～1×10’一79／
m♂）の1abetalolによりnoradrenalineの作用は増強さ
れた11）．Do99rell　and　Paton13）もラットのanococcy一
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Table　3
消化器系の機能に対するLabetalo1の影響
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TreatmentNumber　ofanimalsGastric．　juiCe　　（m4kg）
pvalue『『sotal　acid
　　（mEqμ）』
pya王ue，
Exp．工
　Saline　　・．・’　　　　　…
　Labetalol　l　mg／kg（β．c．）
　Lal）etalol　lo　mg／k：9（i．v．）
5
5
5
　5．28±0．78
　7，05±2．07
．　4．22十〇．52
81。58±14．51
　　　　　　　　　　L65．83±　6．29．「
71．86±10．10い
Exp．皿　　　　　　　　　’
　　Saline　　　　　　　　　　．・　　　　5
　Histamine　50　mg／kg（s．c，）　　5
　Histamine　50　mg／kg（s，c．）　　5
　plus　Labetalo110　mg／kg（Lv．）5
　3．99＝ヒ0．96
17．39±1．52
5．98±1．62 〈0つ1
　74．81±　8．76
123．99±．3．45
　97．86．±　6．36 ＜0．01
Pvalues：histamine　vs，　histamine　with　labetalol，
Volume　and　total　acid　of　gastric　juice　were　measured　oh’Shaゾs　rats　4　hours　after　th6　　　　．L
Iigation　Qf　pyrolus　in　Exp，　I　and　2　hours　after　the　administration　of　histamine　ot　saline　　，、．、・
in　Exp．　II．
Values．　are　Mean±：SEM．
　　　　　Table　4　E換。彦5（ゲ1αうθ’αZoZ　o／zろ漉ガ。τσαノ14ゐガ♂fαηβ5p　8∬c7一θ，ガ。η：勿2＠，5
A．Bile　flow（μ／min／kg）　　　　　　　　　　　　　．．　　　．・’．　』　　　 　・　’・　　　　’
Before　BSP
　　　　O．5－0
After　BSP
　　　　　O4 ，1－2 ．2一3．
　　　　　　　ζ
　・『．3－5’　・
．．
ih・U・S）
1
Oral　admini．stration
　　Control（0．25％Natrosol）
　Labetalol　200　mg／kg
工ntra▽enous．　administration
　Control（Saline）
　Labetalol　10　mg／l（g
57．5十1．8
49、1±5．0
60．5±8．2
62．0十3，0
58．6十6：0
53．0±2，5
63，8＋5．4
66．2十8．4
62．7±二8．3
483±3．1
58．1十4．2
49．9＋5ユ
57．4十83
51．0±1．6
58．9十2．9
48．3±32
50．3一ト7．5
45．i±2．5
56，4十1．6’
：45．．2＝ヒ42
Values　are　Mean±SEM（n＝6）．
B，Cumulative　biliary　excr．etionof　BSP（mg／kg）
1
Time　after　BSP（25　mg／kg）
　　　　　administration
　　　　　2　　　　　　　　3
（．hours）
　　5
Oral　administration
　Colltrol　（0．25％　Natrosol）
　Labetalol　200　mg〆kg
Intravenous　administration
　　Contro1（Saline）
　Labetalo110　mg／kg
19．11＋0．94
18．73十1．20
17．98＋0．88
18．45一ト1．11
20．70＋0．97
19．49＋1ユ7
19，09十〇．7．1
19．29＋1．09
21、01＋0．99
19．75＋1．14
19．49＋0．65
19．60一｝一1．07
21．22＋0．99
19．88＋1．13
19．75→一〇．62
19．84一ト1．05
Values　are　Mean±SEM（耳＝6）．
geus　muscleについて，1abetalolがn．oradrenalineに
よる収縮を増強すること，ならびにlabetalolには，　adren－
ergic　nerve　endingからのnoradrenalineの放出を促
したり，そのreuptakeを阻害する作用のあることを報告
している．Labeta1・1の作用に関してこのような内因性
catecholamihes．との関係は，摘出心房標本では否定され
ている4）が，．他方唾液腺では肯定する結果14）も得．られて
いるので，幽門括約筋の緊張尤進も．．、1abetalolにより．起．こ
る可能性が．考えられる．しかし，：hbetalolの静注直後に
ラットの胃およびウサギ空腸で内圧が⊥：昇し1た乙と’「（Figs，
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1，2）から，括約筋におけるlabetalolの上記の作用以外
に，交感神経系の遮断による一時的な反射性の消化管緊張
が起こったことも想像される．
　Labetalolは，ラットの胃液分泌に対して，直接には影
響を与えなかった（Table　3）．しかしながら，　histamine
による胃液分泌の増加は，labetalo1によって明らかに抑
えられた．α一アドレナリン受容体の遮断薬の中には，his－
tamineのHr受容体刺激作用に対して抑制作用を有する
ものがある15・16）．Labetalolについても，摘出回腸標本11）
や気管支平滑筋標：本19）でhistamineの作用に拮抗するこ
とが報告されているが，histalnineのH2一受容体刺激に
対するlabetalo1の阻止作用は，今のところ報告されてい
ない．Hista皿ineの胃液分泌作用は，　H2一受容体を介す
るものと考えられているτ7）ところがら，labetalo1がH2一
受容体遮断作用を有する可能性はつよく，今後詳細に検討
する必要がある．
　Labetalolは，唾液分泌を促進することが認められた
（Fig．6）．　Labetalo1の経口投与によって唾液分泌が増加し
たことから，新保ら18）は，この薬物による局所刺激作用
を考えたが，皮下，静脈，腹腔内注射によっても唾液分泌
の促進が認められる3）ことから，labetalolは吸収されて
間接的にこのような作用を起こす可能性が充分に考えられ
る13，14）．しかし，マウスではこのlabetalolの作用は個体
差が大きく，かつ1mg／kg（i．v．）の投与では，ほとんど認
められないことから，この薬物が治療に使用される上では
余り問題にならないものと考えられた．
　胆汁分泌およびBSP排泄能に関して，　labetalolの経口
ならびに静脈内投与は，いずれも対照に比して有意な変化
を起こさなかった（Table　4）．したがって，　labetalolが
胆汁のうっ滞や，あるいは胆汁分泌不足による消化管運動
の減弱，吸収の障害を起こす可能性はないものと考えら
れた．
5結　　語
　αおよびβアドレナリン受容体の遮断薬であるlabe－
talolが，消化器系の機能に与える影響を検討した．
　（1）マウスの消化管内容の移動は，大量のlabetalolの
経口投与（200mg／kg）および静脈内投与（10　mg／kg）によ
り遅延した・この遅延は，摘出腸管を用いた実験結果から，
主としてlabetalolによる消化管平滑筋の非特異的な弛緩
によるものと考えられた．
　（2）Labetalol（10　mg／kg）の静脈内投与は，ラットの胃
内圧およびウサギの空腸内圧の一時的な充進を起こした．
　（3）Labetalolの静脈内投与（10　m9／k9）は，　Shayラッ
トの胃液分泌量に影響をおよぼさなかったが，histamine
によるラット胃液分泌の充進に対しては拮抗した・この抗
ヒスタミン作用は，摘出モルモット回腸でも認められた．
　（4）Labetalol　l10　mg／kg，　i．v．）の投与は，マウスの唾液
分泌を増加させた．
　（5）Labetalo1は胆汁分泌，　BSP排泄には影響をおよぼ
さなかった，
　以上のごとく，1abetalolは従来報告されてきたαおよ
びβアドレナリン受容体の遮断作用に加えて，平滑筋弛緩
作用，唾液分泌促進作用および抗ヒスタミン作用を有する
可能性が明らかとなった，
　稿を終えるにあたり，種々御教示をたまわりました東日
本学園大学薬学部　田辺恒義教授に謝意を表します．本実
験に使用したIabetalolは，新日本実業㈱より提供をう
けた．
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